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ていない。特に、HLA との Binding Affinity が野生型と大きく変化しない非アンカー型ネ
オアンチゲンについては、免疫原性を規定する因子は未だ不明な点が多い。 
 
 研究方法   
  MSI 大腸癌細胞株である HCT15/β2m のリガンドーム解析を行い、8 個の HLA class
Ⅰネオアンチゲンを同定した。そのうち、HLA-A24 に提示されている 4 個のネオアンチ
ゲンに関して、健常人 6 名の naïve T 細胞を用いて誘導を行い免疫原性を調べた。その結
果、AKF9 という P8 に変異を有する非アンカー型ネオアンチゲンにおいて 6 名中 3 人で
T 細胞反応が確認された。この、AKF9 をモデルとして、P8 の 1 塩基置換により起こりう
るその他の 1 アミノ酸置換モデル（AKF9 バリアント：AHF9, AYF9, ADF9, AIF9, ASF9, 
ATF9）を作製し、予測立体構造における野生型（ANF9）との構造変化を元に Large 
structural changes（AKF9, AHF9, AYF9）、Moderate structural changes（ADF9, AIF9, 




  AKF9 バリアントモデルにおいて健常人 7 名の T 細胞反応を調べたところ、T 細胞反
応には個人差があり、また同一個人内でも AKF9 バリアントに対する T 細胞応答には差異
が見られた。Large structural changes（AKF9, AHF9, AYF9）においては各 1 名ずつ T
細胞反応が確認されたが、Moderate structural changes（ADF9, AIF9, ASF9, ATF9）に
おいては ADF9 のみで 2 名の T 細胞反応が確認された。少ない健常人における検証ではあ
 
 
るが、野生型と比較して電荷の変化が大きい ADF9 を除き、T 細胞反応は野生型と比較し
た構造変化が大きい Large structural changes のグループに偏っていることがわかった。 
 
結論 
  非アンカー型ネオアンチゲンの免疫原性を予測する上では、個人が持つ T 細胞レパー
トリーの違いというホスト側の因子により個人差は生じうるが、野生型と比較したネオア
ンチゲンの構造変化が T 細胞認識に影響を及ぼし、免疫原性に関与する可能性があると考
えられた。 
 
  
 
